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a prevalencia de las enfermedades atépicas ha au-
mentando de forma continua en los paises desarro-
llados en los dltimos diez anos'~3. La composicion
de la microflora intestinal es un factor crucial que

Arch Dis Child 2006; 91:814-819. doi: 10.1136/adc.2006.098251

Antecedentes: Los oligosacdridos pueden alterar el desarrollo inmunitario posnatal al influir
en la composicién de la microflora bacteriana gastrointestinal.

Obijetivos: Investigar el efecto de una mezcla prebistica de galactoligosacaridos y fructoli-
gosacdridos de cadena larga sobre la incidencia de dermatitis atépica (DA) durante los pri-
meros seis meses de vida en lactantes con alto riesgo de atopia alimentados con leche infan-
fil.

Métodos: Ensayo prospectivo, doble ciego, aleatorizado y controlado con placebo; se inclu-
yé a 259 lactantes con riesgo de atopia. En total, 102 lactantes del grupo de prebiéticos y
104 lactantes del grupo placebo completaron el estudio. Si se iniciaba la alimentacion con
leches infantiles, se asignaba aleatoriamente a los lactantes a uno de los dos grupos de ali-
mentacién con una leche infantil de proteinas hidrolizadas y 0,8 g/100 ml de prebiéticos o
maltodextrina como placebo (en el grupo de control). Se examiné a todos los lactantes para
detectar posibles signos clinicos de dermatitis atdpica. En un subgrupo de 98 lactantes se
analizé la microflora fecal.

Resultados: Diez lactantes (2,8%; IC del 95%, 5,4%-17,1%) del grupo de infervencién y
24 (23,1%,; IC del 95%, 16,0%-32,1%) del grupo de control presentaron DA. La dieta no in-
fluyé en la intensidad de la dermatitis. Los lactantes alimentados con suplementos prebiéticos
presentaron un nimero significativamente mayor de bifidobacterias fecales que los del grupo
de control, pero no hubo una diferencia significativa en los recuentos de lactobacilos.
Conclusién: Los resultados de este estudio demuestran por primera vez que los prebiéticos
reducen la incidencia de dermatitis atépica en una poblacién de lactantes de alto riesgo.
Aunque el mecanismo de este efecto requiere més investigacion, parece probable que los oli-
gosacaridos regulen el desarrollo inmunitario posnatal al modificar la microflora intestinal y
podrian ser dtiles en la prevencién primaria de la alergia durante la infancia.

de la lactancia. Se ha comunicado que la DA se asocia a
un retraso de la maduracién de las respuestas inmunita-
rias de los TH1 al principio de la lactancia y a concentra-
ciones elevadas de IgE total e IgE especifica frente a los

influye en el desarrollo del sistema inmunitario después
del nacimiento*. Los oligosacdridos neutros presentes en
la leche humana influyen de forma importante para que
la microflora intestinal esté dominada por bifidobacterias
y lactobacilos>®. Basandose en el andlisis de los oligosa-
caridos de la leche humana, se ha desarrollado una mez-
cla prebidtica compuesta en un 90% por galactoligosaca-
ridos (GOS) de cadena corta y en un 10% por
fructoligosacaridos (FOS) de cadena larga”®. Los estudios
realizados en lactantes prematuros®y nacidos a térmi-
no'%2 han demostrado que la alimentacién complemen-
tada con GOS/FOS da lugar a una microflora intestinal
similar a la que presentan los lactantes alimentados con
leche materna. La dermatitis atépica (DA) es habitual-
mente la primera manifestacion de la alergia al principio
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antigenos de la dieta presentes en el suero'®. Los lactan-
tes con alergia de inicio precoz también tienen riesgo de
presentar otras manifestaciones alérgicas, un fenémeno
denominado marcha alérgica'. La microflora intestinal
forma parte de un ecosistema complejo y atin no se han
identificado muchas de las bacterias que la componen'.
No obstante, hay pruebas convincentes de que la compo-
sicién de la microflora intestinal influye en el desarrollo
del sistema inmunitario después del nacimiento'¢. La es-

.............................................................

Abreviaturas: DA = dermatitis atépica; FOS = fructo-oligosacéridos;
GOS = galacto-oligosacaridos; OSLH = oligosacaridos de la leche
humana.
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timulaciéon de toda la microflora intestinal con prebi6ti-
cos podria ser un método mas eficaz para alterar el desa-
rrollo inmunitario que la adicién de una Unica especie
bacteriana al ecosistema intestinal. Sin embargo, se han
obtenido resultados positivos con probidticos!’. El objeti-
vo del presente estudio era investigar el efecto de una le-
che infantil para lactantes complementada con
0,8 g/100 ml de una mezcla de GOS/FOS sobre la inci-
dencia de DA durante los primeros seis meses de vida. Se
plante6 la hipétesis de que la leche infantil prebidtica re-
duciria significativamente la incidencia acumulada de
DA en lactantes de alto riesgo a los 6 meses de edad en
comparacion con un grupo control de lactantes alimen-
tados con una leche infantil de idéntica composicién,
pero sin GOS/FOS.

POBLACION Y METODOS DEL ESTUDIO

El estudio fue un ensayo doble ciego, aleatorizado, de gru-
pos paralelos y controlado con placebo. Se obtuvo el con-
sentimiento informado por escrito de los padres de todos
los lactantes participantes y el protocolo del estudio fue
aprobado por el Comité de Etica de Investigacién Clinica
de la Maternidad Macedonio Melloni de Milan, Italia.
Eran elegibles para el estudio los lactantes nacidos a tér-
mino entre el 1 de abril de 2003 y el 31 de marzo de
2005 en la Maternidad Macedonio Melloni de Milan cuyo
padre o madre tenian antecedentes de eczema atépico, ri-
nitis alérgica o asma. En todos los casos, el diagnéstico de
los padres se bas6 en un certificado médico documentado.

De acuerdo con la politica de fomento de la lactancia
materna del hospital, se recomend6 a todas las madres
que dieran de mamar a sus hijos.

Se dio informacién sobre el estudio a los padres des-
pués del alta de la Unidad de Maternidad y se les pidié
que se pusieran en contacto con el hospital si empezaban
a alimentar a sus hijos con leche infantil. Los criterios de
inclusion fueron los siguientes: edad gestacional de 37 a
42 semanas, peso al nacer apropiado para la edad gesta-
cional e inicio de la alimentacion con leche infantil en las
dos primeras semanas de vida. Se aleatorizé a los lactan-
tes cuyas madres se pusieron en contacto con el hospital
para recibir una de las dos leches infantiles. El contenido
de ambas estaba basado en una leche infantil hidrolizada
hipoalergénica que contenia seroproteina de leche de vaca
complementada con 0,8 g/100 ml de GOS/FOS o con
0,8 g/100 ml de maltodextrina como placebo. La aleatori-
zacion se llevo a cabo utilizando una tabla de nimeros
aleatorios y el enmascaramiento se mantuvo codificando
las dos leches infantiles del ensayo mediante la adicién de
los sufijos “N” u “O” al nombre del producto.

Las leches infantiles del estudio se administraron a vo-
luntad.

Los lactantes podian recibir paralelamente lactancia
materna y alimentaciéon con biberén hasta la sexta sema-
na de vida. Se excluyé del estudio a los lactantes cuyas
madres empezaron a alimentarlos con leche infantil de
acuerdo con los criterios de inclusién pero continuaron
con lactancia materna durante mas de seis semanas.

Se examiné mensualmente a los lactantes del estudio.
Se entrevisté a los padres utilizando un diario. Para el
analisis se emplearon los resultados obtenidos antes de
iniciar la alimentacién con leche infantil (dia de examen
1)y alos 3y 6 meses de edad (dias de examen 2y 3, res-
pectivamente).
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En cada visita se examind la piel del lactante para de-
tectar la posible presencia de DA con arreglo a los criterios
diagnosticos descritos por Harrigan y Rabinowitz!”y por
Muraro y cols.'®. Se consider6é que un lactante tenia DA
confirmada si presentaba los signos siguientes: prurito,
afectacion de la cara, el craneo facial o la parte extensora
de las extremidades, y duracién de los sintomas de cuatro
semanas como minimo.

La gravedad de las alteraciones cutdneas se puntué uti-
lizando el indice SCORAD basandose en la extension y la
intensidad de los sintomas cutaneos, asi como en los sin-
tomas subjetivos de prurito y pérdida de horas de suefio
tal como recomienda el Grupo de Trabajo Europeo sobre
la DAY?°, La extensién de la DA se determiné utilizando
la gréafica del SCORAD para los lactantes menores de
2 anos de edad. Los sintomas subjetivos y la informacién
sobre la frecuencia y la consistencia de las heces se obtu-
vieron en las entrevistas con los padres a partir de los da-
tos que habian registrado en el diario. Todos los exdmenes
y entrevistas fueron realizados por dos de los autores (GM
y SA). Los valores antropométricos y los datos de episo-
dios de llanto, regurgitacién, vomitos y caracteristicas de
las heces se utilizaron como parametros secundarios para
determinar la seguridad, el nivel de aceptacién de las le-
ches infantiles y la tolerancia. En cada visita del estudio
se determinaron los parametros del crecimiento en todos
los lactantes. El peso corporal se determiné empleando
una bascula con un nivel de exactitud de = 5 g. La estatu-
ra desde la coronilla hasta el talén se determiné utilizan-
do un tablero especial para recién nacidos y lactantes con
una exactitud de = 1 mm y el perimetro cefalico se deter-
miné empleando una cinta métrica metalica con una
exactitud de = 1 mm.

Los episodios de llanto (puntuacién de 1 a 3: 1 = practi-
camente ninguno; 2 = llanto relacionado con la alimenta-
cién; 3 = llanto independiente de las comidas), de regur-
gitaciones (puntuacién de 1 a 3: 1 = 0; 2 = 1-2;
3 = > 2 regurgitaciones por dia) y de vémitos (puntua-
cibndela3:1=0;2=1;3= > 1 episodios de vomito
por dia) se obtuvieron a partir de los datos comunicados
por los padres en las entrevistas.

Se registraron la consistencia de las heces (puntuacion
de1a5:1 = acuosas; 2 = blandas; 3 = en trozos muy pe-
quenos; 4 = con forma; 5 = duras) y la frecuencia de las
deposiciones. La consistencia de las heces se evalu basan-
dose en el aspecto de la muestra fresca utilizada para el
analisis, el cuestionario y las respuestas de los padres en la
entrevista. La consistencia de cada muestra de heces se re-
gistro el dia antes del dia del estudio; la media de las pun-
tuaciones obtenidas se emple6 para caracterizar la consis-
tencia de las heces de ese dia.

Los padres de un subgrupo de 98 lactantes accedieron a
recoger muestras de las heces de sus hijos para realizar un
analisis microbiolégico. Las muestras de heces se obtuvie-
ron en las tres visitas de examen. Se homogeneizé un vo-
lumen de 0,2 g de una muestra de heces frescas en un
medio de transporte con glicerol conservado en frio
(10 ml de glicerol, 0,1 g de Oxoid, agua hasta 100 ml) y se
congel6 inmediatamente a — 80 °C. Las muestras se trans-
portaron en hielo seco. Para identificar las bifidobacterias
y los lactobacilos se utilizaron medios selectivos comercia-
lizados (bifidobacterias: Heipha N.° 20580e, Heidelberg,
Alemania; lactobacilos: Rogosaagar Heipha 2068e modifi-
cado, Heidelberg, Alemania), tal como se ha descrito pre-
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Visita a los 3 meses (n = 108) Visita a los 3 meses (n = 110)
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Visita a los 6 meses (n = 102) Visita a los 6 meses (n = 104)

\/

Completaron el estudio (n = 206)

Figura 1 Distribucién de todos los lactantes incluidos en el

estudio.

viamente?!. Los resultados obtenidos se presentan en uni-
dades formadoras de colonias (UFC)/g de heces.

Andlisis estadistico
Los resultados se analizaron conforme al protocolo.

La aleatorizacién, homogénea con respecto al tiempo,
se llevo a cabo utilizando el programa informatico RAN-
CODE (IDV Gauting, Alemania; nimeros de raiz asigna-
dos en funcién del tiempo de reaccién), con un tamano de
los bloques permutados al azar de cuatro. Los datos con
intervalos (p. €j., antropométricos) de los lactantes de los
dos grupos se compararon utilizando la prueba de la f bi-
lateral. Los recuentos de bacterias en las muestras de he-
ces se compararon con la prueba de la U de Mann-Whit-
ney porque la distribucién de los datos no era
paramétrica.

Las puntuaciones con datos ordinales (p. ej., consisten-
cia de las heces) de los lactantes de los dos grupos se com-
pararon empleando la prueba de la U de Mann-Whitney.

Las puntuaciones con datos nominales (p. ej., llanto,
vémitos, regurgitaciones) y otros datos nominales se
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compararon analizando las tablas de los datos originales
codificados (prueba de la %?). En el caso de las tablas de
2 x 2, se utilizo la prueba exacta de Fisher.

Para el andlisis de los criterios principales de valoracién,
se calcularon los intervalos de confianza del 95% aplican-
do el método de puntuacién de Wilson??.

El tamafo de la muestra se calculé basandose en el
analisis de la incidencia de DA en el hospital en los anos
anteriores y suponiendo que la magnitud del efecto seria
similar al comunicado con probidticos!® en ese momento.
Basandose en esta suposicion, se calculé que si 108 suje-
tos por grupo completaran el protocolo, el estudio tendria
una potencia del 80%. El periodo de inclusion del estudio
fue de dos afios completos para evitar los efectos estacio-
nales. La tasa de abandono fue ligeramente mayor que la
prevista (20% frente al 15%). Por tanto, el analisis estadis-
tico se realiz6 con los datos de los 206 lactantes que com-
pletaron el estudio, en lugar de 216 como estaba previsto.
Se consider6 que un valor de p < 0,05 era estadisticamen-
te significativo.

RESULTADOS

En total se incluyeron 259 lactantes en el estudio (Fig. 1).
Los datos clinicos més relevantes de la poblacion del estu-
dio se resumen en la Tabla 1. 53 lactantes abandonaron el
estudio antes de su finalizacién, siendo el motivo princi-
pal de abandono la continuacién o la reinstauracion de la
lactancia materna. Las caracteristicas en el momento del
nacimiento y los motivos de abandono de los lactantes de
los dos grupos no fueron significativamente diferentes
(Tabla 2).

Durante el periodo de estudio de seis meses, 10 lactan-
tes (9,8%; IC del 95%, 5,4%-17,1%) del grupo de
GOS/FOS y 24 (23,1%; IC del 95%, 16,0%—-32,1%) del gru-
po placebo presentaron DA (Fig. 2).

En el grupo de lactantes con DA, las puntuaciones del
indice SCORAD de los lactantes del grupo alimentado con
leche infantil complementada con GOS/FOS y las de los
del grupo alimentado con placebo no fueron significativa-
mente diferentes (medianas [intervalo intercuartilico] a
los 3 meses de edad de 9,8 (4,8) frente a 9,8 (7,5),
p = 0,86, y a los 6 meses de edad de 8,9 (12,4) frente a
12,8 (5,5), p = 0,18).

Tabla 1 Datos clinicos mas relevantes de la poblacién del estudio
Leche infantil Leche infantil Valor
con GOS/FOS placebo de p
Incluidos (n) (v/m) 129 (65/64) 130 (63/67) ns
Completaron el estudio (n) (v/m) 102 (52/50) 104 (49/55) ns
Edad de la madre (afios)*30,0 + 5,7 29,0+ 5,3 ns
Nomero de hijos* 1,53 £ 0,71 1,57 £ 0,77 ns
Parto vaginal (n [%]) 72 (70,6) 69 (66,3) ns
Lactantes cuya madre habia padecido alergia (n) 69 71 ns
Lactantes cuyo padre habia padecido alergia (n) 28 27 ns
Lactantes cuya madre y cuyo padre habian padecido alergia (n) 5 6 ns
Peso al nacer (g)* 3.344 + 456 3.376 + 482 ns
Talla al nacer (cm)* 492 +1,5 49,4+ 1,9 ns
Perimetro cefélico al nacer (cm)* 34,4+1,2 34,6 £ 1,2 ns
Edad en que recibié el primer biberén (dias)* 11,2+7,0 11,8 9,2 ns
Edad en que recibié el primer biberén completo (dias)* 21,2+ 10,1 21,5+£9,2 ns
Aumento de peso en los primeros 6 meses de vida (g/dia)* 27,4 + 4,1 26,4 £ 3,7 ns
Aumento de talla en los primeros 6 meses de vida (cm/semana)* 0,75 +0,14 0,74 £ 0,10 ns
Aumento del perimetro cefélico en los primeros 6 meses de vida (cm/semana)* 0,33 + 0,04 0,34 £ 0,05 ns
*Los datos son las medias + DE; ns = no significativo.
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Tabla 2 Caracteristicas de los abandonos
Leche infantil Leche infantil Valor
con GOS/FOS placebo de p
n (%) 27 (20,9%) 26 (20,0%) ns
Varones/mujeres 13/14 14/12 ns
Peso al nacer (g)* 3.350 + 450 3.380 + 460 ns
Talla al nacer (cm)* 492+ 1,7 49,2 +1,8 ns
Motivos del abandono
Continuacién/reinstauracion de la lactancia materna 22 21 ns
Endurecimiento de las heces 0 2 ns
Flatulencia 1 1 ns
Traslado a ofra ciudad 1 0 ns
Sin informacién 3 2 ns
*Los datos son las medias + DE; ns = no significativo.

En el subgrupo de lactantes con una serie completa de
muestras de heces, la complementacién con GOS/FOS
produjo un aumento significativo del ntimero de bifido-
bacterias en comparacién con el grupo de placebo, pero no
influy6 significativamente en la concentracién de lactoba-
cilos (Tabla 3).

La dieta influy¢ significativamente en las caracteristicas
de las heces (frecuencia y consistencia de las heces) (Ta-
bla 4).

En cuanto al grado de aceptacién y la tolerancia de am-
bas leches infantiles, en el grupo alimentado con la leche
infantil complementada con GOS/FOS la incidencia de
episodios de regurgitacion y llanto fue significativamente
menor, aunque no se observaron diferencias en la inci-
dencia de vomitos entre ambos grupos (Tabla 5).

No se registraron efectos adversos a lo largo del estudio
seglin los datos registrados en los diarios por los padres y
los resultados de los exdmenes mensuales.

Tabla 3 Recuentos de bifidobacterias y lactobacilos en unidades formadoras de colonias (UFC) por
gramo de heces frescas en tres dias de examen consecutivos
Leche infantil Leche infantil Valor
con GOS/FOS placebo de p
n (v/m) 50 44
Al principio del estudio
Bifidobacterias (UFC/g heces)* 8,17 (2,3) 8,33 (2,4) ns
Lactobacilos (UFC/g heces)* 4,70 (0,0) 4,70 (0,6) 0,040
A los 3 meses de edad
Bifidobacterias (UFC/g heces)* 9,56 (0,9) 8,30 (1,1) < 0,0001
Lactobacilos (UFC/g heces)* 6,04 (1,5) 6,12 (2,1) ns
A los 6 meses de edad
Bifidobacterias (UFC/g heces)* 10,28 (0,7) 8,65 (1,2) < 0,0001
Lactobacilos (UFC/g heces)* 5,99 (3,6) 5,90 (2,0) ns
*Los datos son las medianas (intervalo intercuartilico); ns = no significativo.
Tabla 4 Caracteristicas de las heces a los 3 y 6 meses de edad
Leche infantil Leche infantil Valor
con GOS/FOS placebo de p
n (v/m) 102 (52/50) 104 (49/55)
Al principio de la alimentacién con leches infantiles
Frecuencia* (n/dia) 2,59 £ 0,9 2,39 +1,2 ns
Consistencia (puntuacién)* 2,3+0,5 2,2+0,5 ns
Lactantes con una puntuacién < 2 (n) 20 16
Lactantes con una puntuacién > 4 (n) 0 0
A los 3 meses de edad
Frecuencia* (n/dia) 2,34 0,8 1,55+0,6 <0,0001¢t
Consistencia (puntuacién)* 2,08 +0,5 2,82 +0,8 <0,0001%
Lactantes con una puntuacién < 2 (n) 2 0
Lactantes con una puntuacién > 4 (n) 0 0
A los 6 meses de edad
Frecuencia* (n/dia) 1,75+ 0,6 1,50+ 0,6 0,0059t
Consistencia (puntuacién)* 2,44 + 0,7 3,22 +0,9 <0,0001%
Lactantes con una puntuacién < 2 (n) 8 0
Lactantes con una puntuacién > 4 (n) 0 9
*Los datos son las medias + DE; ns = no significativo.
T Prueba de la t.
t Prueba de la U.
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Figura 2 Incidencia acumulada de DA a los 6 meses de

edad en los grupos alimentados con leche infantil
complementada con GOS y FOS o con maltodextrinas como
placebo. Los datos son las medias (IC del 95%).

DISCUSION

En el presente estudio, se ha comprobado que la adiciéon
de 0,8 g de GOS/FOS/100 ml a una leche infantil hidroli-
zada hipoalérgica (que contenia seroproteina de leche de
vaca) redujo significativamente la incidencia acumulada
de dermatitis atépica (DA) durante los seis primeros me-
ses de vida. De acuerdo con nuestra experiencia, éste es el
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primer estudio que demuestra que los oligosacaridos pre-
bidticos pueden influir en la incidencia de DA.

La mayoria de las madres de los lactantes que participa-
ron en este estudio tenia antecedentes de atopia, hecho
que esta muy relacionado con el riesgo de presentar DA a
los 6 meses de edad??. Se sabe con certeza que la inciden-
cia mdxima de DA ocurre a los 6 meses de edad?*, pero las
incidencias absolutas publicadas varian considerablemen-
te entre un estudio y otro. Se ha comunicado que la inci-
dencia en lactantes con un riesgo similar a los del presen-
te estudio es aproximadamente del 30%2>2.

En el presente estudio se utiliz6 una seroproteina de le-
che de vaca hidrolizada como base para las dos leches in-
fantiles estudiadas, con arreglo a las recientes recomen-
daciones para el tratamiento nutricional de los lactantes
con riesgo de atopia?®, lo que podria explicar el hecho de
que sdélo se presentaran manifestaciones leves de DA,

La hipétesis principal de este estudio era que los prebi6-
ticos de la dieta podian regular el desarrollo del sistema in-
munitario después del nacimiento al modificar la microflo-
ra intestinal. Aunque no fue posible obtener muestras de
heces de todos los lactantes, los datos del subgrupo con ta-
les muestras demostraron que la adiciéon de GOS/FOS tuvo
un efecto significativo sobre los recuentos de bifidobacte-
rias, similar al observado en un estudio realizado anterior-
mente en el mismo hospital'® en el que se utilizaron méto-
dos microbioldgicos idénticos?!. Al igual que en estudios
previos, el efecto de la complementacién con GOS/FOS so-
bre los recuentos de lactobacilos fue menos pronunciado.
Sin embargo, en estudios en los que se han utilizado técni-
cas identificativas de biologia molecular, se ha demostrado
también claramente el efecto de la mezcla GOS/FOS sobre
la colonizacién de lactobacilos?8.

Tabla 5 Regurgitacién, vomitos y llanto a los 3 y 6 meses de edad
Leche infantil Leche infantil Valor
con GOS/FOS placebo de p

n (v/m) 102 (52/50) 104 (49/55)

A los 3 meses de edad

Regurgitacién (n) 0,0192*
0 episodios/dia 75 62
1 episodio/dia 23 27
2 o més episodios/dia 4 15

Vémitos (n) ns*
0 episodios/dia 99 92
1 episodio/dia 5 10
2 episodios/dia 0 0

Llanto (n) 0,0175*
No 66 48
Relacionado con la alimentacién 33 54
Independiente de la alimentacién 3 2

A los 6 meses de edad

Regurgitacién (n) 0,0027*
0 episodios/dia 81 69
1 episodio/dia 19 19
2 o més episodios/dia 2 16

Vémitos (n) ns*
0 episodios/dia 95 100
1 episodio/dia 7 4
2 episodios/dia 0 0

Llanto (n) 0,0057*
No 76 57
Relacionado con la alimentacién 26 44
Independiente de la alimentacién 0 3

*Prueba de 2 ; ns = no significativo.

www.archdischild.com



Oligosacaridos_CX1

3/1/07 15:57 Pégina 819

Prebidticos y dermatitis atopica

Cada vez hay mas pruebas de que los oligosacaridos de
la leche humana (OSLH) pueden influir en el sistema in-
munitario, no sélo a través de la microflora intestinal,
sino también al interaccionar directamente con las células
inmunitarias. Se ha demostrado que los OSLH afectan a
la produccién de citocinas y a la activacién de linfocitos T
derivados de la sangre del cordén umbilical humano in vi-
tr0*°. Ademads, los OSLH pueden afectar a la formacién de
complejos de plaquetas y neutréfilos y a la activacién de
neutrofilos asociados en la sangre de voluntarios sanos.
Para que se formen estos complejos son necesarias las se-
lectinas, y los OSLH pueden influir en dicha formacién?.
Por tanto, los OSLH podrian ser componentes antinflama-
torios de la leche humana y una de las causas de que la
incidencia de enfermedades inflamatorias, como la ente-
rocolitis necrosante, sea menor en los lactantes alimenta-
dos con leche materna que en los alimentados con leche
infantil®!.

Recientemente también se han investigado ciertos
efectos de los hidratos de carbono de la dieta, como los
fructanos (inulina y oligofructosa), sobre la regulacién
del sistema inmunitario. En estudios realizados en ani-
males, las primeras pruebas de un efecto inmunorregula-
dor se observaron principalmente en células inmunita-
rias activadas en placas de Peyer; entre estas pruebas
figuraron la produccién de IL-10 y la citotoxicidad de los
linfocitos citoliticos naturales, la concentracion de IgA
secretora en el ileon y el ciego y la produccién de citoci-
nas por los esplenocitos. Se postulé que algunos de los
efectos observados podrian deberse a la interaccién de
los prebidticos con receptores de los hidratos de carbono
situados en las células inmunitarias*’2. En un modelo
murino de alergia de tipo I, la reacciéon alérgica produ-
cida tras la sensibilizacién con ovoalbimina se atento en
aquellos animales cuya dieta contenia galactoligosa-
caridos de cadena corta y fructoligosacaridos de cadena
larga®s.

Misikangas y cols.>* describieron una asociacién entre
la inulina en la dieta y el crecimiento de adenomas en un
modelo de ratén con multiples neoplasias intestinales. En
contraste con esta observaciéon tnica, en una revisiéon de
12 estudios (realizados en animales y seres humanos)
Pool-Zobel concluyé que los fructanos del tipo de la inuli-
na reducen el riesgo de cancer de colon®®. El Scientific Com-
mittee on Nutrition consideré que la mezcla de GOS/FOS es-
tudiada es segura para la nutriciéon de lactantes en una
concentracién de hasta 0,8 g/100 ml*®.

Los resultados del presente estudio no permiten extraer
conclusiones sobre cudl es el mecanismo causante del
efecto observado sobre la DA. Dada la complejidad de las
estructuras de los OSLH, la lactancia materna, ademas de
estimular la microflora intestinal, también tiene otros
efectos beneficiosos. En comparacion, la principal activi-
dad de la mezcla prebiética estudiada es su influencia en
la microflora intestinal. En resumen, los datos del presen-
te estudio demuestran que una mezcla de GOS/FOS en la
dieta tiene un efecto significativo sobre la incidencia de
DA a los 6 meses de edad. Aunque es necesario realizar
mas estudios para conocer completamente el mecanismo
causante del efecto regulador del sistema inmunitario de
los prebidticos estudiados, los datos respaldan la posible
utilidad de los prebidticos como intervencién dietética
para la prevencién primaria de la alergia durante la lac-
tancia.
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Lo que ya se sabe sobre este tema

* La microflora infestinal influye de forma importante
en el desarrollo del sistema inmunitario después del
nacimiento.

® Los prebiéticos de la dieta (una mezcla de galactoli-
gosacdaridos y fructoligosacéridos de cadena larga)
influyen para que la microflora intestinal esté domi-
nada por las bifidobacterias.

Informacién que aporta este estudio

* La mezcla de prebiéticos estudiada (0,8 g/100 ml
de GOS/FOS) reduce la incidencia de DA en lac-
tantes de riesgo, lo que confirma la hipétesis de
que estos prebioticos pueden presentar efecto inmu-
norregulador.
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